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NEDERLANDSE SAMENVATTING
Een centraal thema in industriele organisatie 0 / 0 ) is dat externe factoren de
winstmogelijkheden van individuele bedrijven vorm geven. Winsten, of het
gebrek daaraan, worden bepaald door de industrie en worden voornamelijk
gezien als gevolg van marktmacht en sectorstructuur. Deze theorieen hebben
uitgewezen behulpzaam te zijn in het economisch onderzoek, maar hebben ook
nun keerzijde. Ten eerste hebben deze theorieen de economische wetenschap zo
lang gedomineerd dat het verleidelijk is te suggereren dat bedrijven slechts hun
prestaties zouden kunnen verbeteren door zieh te wenden tot een attractieve
sector en/of door zieh te wapenen tegen concurrentie. Ten tweede is het I/O
paradigma niet in staat verschillen in efficiency tussen bedrijven te verklaren in
een zelfde industrie of strategische groep van bedrijven. In deze context zal een
bedrijf dat de concurrentie achter zieh wil laten weinig steun ondervinden van de
voornamelijk statische I/O literatuur.
Teneinde de problemen met de I/O zienswijze het hoofd te bieden,
combineert de op kennis gebaseerde theorie van superieure prestaties, die in
hoofdstuk 2 wordt ontwikkeld, bijdragen uit de resource-öased zienswijze van het
bedrijf en de naar voren tredende op kennis gebaseerde theorie van het bedrijf
met evolutionaire economie, de economie van de innovatie, organisatorisch leren
en de industrie-levenscyclus literatuur. Meer in het bijzonder schrijft de theorie
de resou/re-tesed zienswijze een manier voor die nauw verbunden is met de bron
van comparatief voordeel met betrekking tot de hulpbronnen van het bedrijf.
Maar, zoals aanhangers van het dynamische capaciteitsraamwerk snel hebben
aangetoond, zal het bezit van hulpbronnen en competences onvoldoende zijn om
welvaart te creeren in roerige omstandigheden. Deze dynamische
capaciteitstheorie heeft een belangrijke bijdrage geleverd door erop te wijzen dat
"the competitive advantage of firms lies with its managerial and organizational
processes, shaped by its (specific) asset position, and the paths available to it"
(Teece et al. 1997:518). Dit laatste argument, met betrekking tot de drie
dimensies van het bedrijf als determinant van superieure prestaties geeft een
goede gelegenheid een model te ontwikkelen dat zieh rieht op het in kaart
brengen van de kenmerken van kennis en de creatie en accumulate daarvan. In
het bijzonder stelt de dissertatie dat het lot van het bedrijf: (1) direct verbunden
is aan het technologische leerproces, (2) dat wordt geconditioneerd door de
geaccumuleerde hoeveelheid kennis, en (3) wordt gekenmerkt door
padafhankelijkheid. Verwant aan Dodgson (1991) wordt het concept van
technologisch leren hier gedefinieerd als f/je process t/iaf aMoire firms to en/ianoe.
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expand and/or renew their competences as a response fo changes in fechno/cgy, competition
and demand.
Hoewel de dissertatie zieh in essentie bezighoudt met 66n onderzoeksvraag,
namelijk de conditie die winnaars onderscheidt van verliezers in turbulente
omstandigheden, zijn de langetermijn gevolgen van twee vormen van
technologische discontinuiteit ook van belang: (1) competentievernietigende
discontinuiteit, die het gebruik van "new skills, abilities and knowledge in both
the development and production of the product" met zieh meebrengt, en (2)
competentieverhogende innovaties, die "built on existing know-how within a
product class" (Tushman 1986:441-442). De implicatie die wordt getrokken uit
dit onderscheid is dat het eerste effect de competitieve nadruk verschuift in het
voordeel van nieuwe toetreders, terwijl het laatste effect een competitief
voordeel verschaft aan bedrijven die reeds in de markt hun plaats hebben
verworven.
Om twee redenen levert de combinatorische chemie (of combichem) een
interessante achtergrond op om deze gedachten te toetsen. De eerste reden is dat
bedrijven in de combichem opereren in een turbulente omgeving waarin
technologie, vraag en competenties snel veranderen. Technologisch leren is
uiteraard van cruciaal belang. De tweede reden is dat, hoewel combichem wordt
gezien als een eenvoudig probleemoplossend proces, een technologisch platform,
een genera/-purpose technologie of een technologie ten behoeve van
massaproductie, tevens een competentieverhogende proces van discontinuiteit
herbergt. De combinatorische aanpak om medicijnen te ontdekken rust op een
kennisbasis (i.e., chemie, biologie, geautomatiseerd Instrumentarium en
informatie technologie) die reeds decennia lang ter beschikking is, al gekend is en
wordt gedeeld door wetenschappelijke instellingen en bedrijven, maar die tot
vele malen meer verbindingen toelaat te syntheniseren tegen veel lagere kosten
dan conventionele methoden. Dit punt kan niet voldoende onder de aandacht
worden gebracht, daar de grootste bottleneck in de therapeutische medicijnmarkt
niet langer een biologische is, maar veeleer een chemische. Hoewel iedere
ontdekking van een medicijn zieh traditioneel trachtte te richten op 500
moleculaire doelen (Drews 1997), heeft de explosie van nieuwe doelen die
voortkomen uit het Human Genome Project de last van de innovatie op de
schouders van de organische chemici gelegd. "We're in a very target-rich but
lead-poor post-genomics era for drug discovery", legt Raymond Stevens,
onderzoeker aan het Scripps Research Institute en mede-oprichter van Syrrx, uit
(Henry 2001:69). Het gebrek aan verbindingen zou echter tot op zeker hoogte
teniet moeten worden gedaan door nieuwe toetreders, die 979 moleculen in de
pijplijn hebben.
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Hoofdstuk 3 handelt over technologische verandering en de manier waarop
combichem een technologische discontinuiteit introduceerde en een basis
formeerde voor een groot aantal incrementele innovaties op vier technologische
trajecten. De basismethodologie is historisch gericht, waarbij nadruk wordt
gelegd op het dynamische patroon van kenniscreatie in combinatorische
medicijnontdekking. Sectie 3.2 heeft als doel de grondbeginselen, methodes en
onderliggende principes in combichem te identificeren. Sectie 3.3 bestaat uit
drie gedeeltes, die ieder de dynamiek van technologische ontwikkelingen in het
veld belichten. Sectie 3.3.1 ontleedt de combichemmethode om nieuwe
medicijnen te ontdekken in vijf pre-klinische stappen teneinde in Staat te zijn de
eerste twee technologische trajecten op waarde te schatten: incrementele
innovaties die zieh bezighouden met: (1) de Synthese van compound//oraries en (2)
de ontdekking en optimalisatie van geleiding. Sectie 3.3.2 rieht zieh op een
samenvatting van het onderzoek dat is uitgevoerd onder de paraplu van de zieh op
kennis baserende combichem als middel het derde technologische trajeet
inzichtelijk te maken en de verdere integratie met de rationele wijze van
medicijnontwikkeling te belichten. Sectie 3.3.3 beschrijft het vierde traject, dat
is, de recente veranderingen die combichem, samen met recente ontwikkelingen
in de software en hardware, teweeg heeft gebracht in nieuwe materialen,
katalysatoren, pesticiden, etc.
Hoofdstuk 4 draait om het aanpassen van een bedrijf in de context van een
turbulente omgeving. Ongeveer 393 nieuwe toetreders hebben tot op heden een
bekwaamheid in combichem weten te bewerkstelligen, en slechts 8 bedrijven
hebben hun activiteiten stopgezet, hun aandelen verkocht of zijn gestopt vanwege
een gebrek aan financiele middelen. De sleutel van deze hoge graad van
overleving van nieuwe toetreders ligt in hun oenav/oura/ advantage. Liever dan de
industrie te verlaten, zijn deze bedrijven geneigd om te gaan met veranderende
technologie, concurrentie en vraag door aanpassing. Dat wil zeggen, nieuwe
toetreders zijn in Staat geweest hun kennisbasis en bekwaamheid door
technologisch leren längs het tweede, derde en/of vierde technologische traject
te loodsen, waarbij vele, zo niet de meerderheid, zijn verworden tot volledig
geintegreerde pharmaceutische bedrijven die zieh richten op het ontdekken van
nieuwe medicijnen. Sectie 4.2 is voornamelijk opgenomen om te illustreren hoe
de voorwaarden met betrekking tot het betreden van de pharmaceutische
industrie en de (agrochemische industrie zijn veranderd als gevolg van de
ontwikkelingen op het gebied van combichem. Sectie 4.3 rieht zieh op twee
fundamentele fases in het proces van industriele ontwikkeling: (1) het bedrijf als
verschaffer van compound «cranes; (2) het bedrijf als verschaffer van goederen en
diensten op chemische grondslag, en dan met name kleine moleculaire
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medicamenten. Daarnaast biedt deze sectie een beschouwing van de bijzondere
relatie tussen deze nieuwe, op chemie gebaseerde, toetreders en andere kleine
bedrijven, in het bijzonder bedrijfjes die zieh bezighouden met genomics. Sectie
4.4 laat zien dat de recente ontwikkelingen met betrekking tot het grote aantal
fusies en overnames niet het gevolg lijken te zijn van een op handen zijnde "shake-
out", maar veeleer geinterpreteerd moeten worden als een logische uitkomst van
het besef dat rigiditeiten kunnen worden doorbroken en schaalvoordelen kunnen
worden behaald indien kennisspecialisten met complementaire vaardigheden
worden samengebracht onder hetzelfde dak. Sectie 4.5 besluit dit hoofdstuk en
suggereert dat het overleven van nieuwe toetreders mogelijk blijft in een veld
met op de achtergrond competentie-verhogende discontinuiteit.
Hoofdstuk 5 gaat nauwgezet in op de reactie van grote pharmaceutische en
(agro)chemische bedrijven: (1) in-house ontwikkeling, (2) overname van nieuwe
toetreders, (3) leren door allianties aan fe gaan met nieuwe toetreders en (4)
wetenschappelijke organisaties. Het hoofdstuk laat zien dat het gat tussen kleinere
en grotere bedrijven nog nooit zo groot is geweest met betrekking tot de
achterstand van grotere bedrijven op de leercurve, en dat de grotere bedrijven
voornamelijk de kleinere overtreffen met betrekking tot comtonaroria./ l/örary
oufpuf. In theorie zou dit de toekomst van de langetermijn ontwikkeling van
nieuwe toetreders kunnen overschaduwen. Het voornaamste argument is dat
grote pharmaceutische bedrijven, die zieh snel de regeis van het spel hebben
eigengemaakt, het voordeel van hun grootte kunnen uitbuiten door middel van
schaalvoordelen en zo de nieuwe toetreders zullen gaan verdringen. In de
praktijk, en dat wordt in het hoofdstuk aangetoond, blijkt het echter moeilijk
voor grotere bedrijven om zelfstandig te handelen. Hoewel ze een materieel
voordeel hebben ten opzichte van nieuwe toetreders, lijkt het erop dat beide
partijen elkaar even hard nodig hebben.
Het tweeledige doel van hoofdstuk 5 is de bijdrage van publiek gefinancierd
onderzoek voor industriele innovatie te benadrukken en de volgende puzzel op te
lossen: de combinatorische onderzoeksoutput van wetenschappelijke organisaties
in de landen van de Europese Unie (EU-15) is goed vergelijkbaar met die van in
de Verenigde Staten gelokaliseerde wetenschappelijke instellingen, maar de
Amerikaanse private sector lijkt veel gezonder te zijn dan waar ook ter wereld.
Het blijkt inderdaad zo te zijn dat Amerikaanse toetreders het goed doen op alle
gebieden: (1) het vormen van bedrijven, (2) combwatoria./ /iörary oufpuf, (3)
patenten, (4) compounds under pre-din/cai sfage, en (5) compounds under tunicai stage.
Deze dominantie is waarschijnlijk toe te schrijven aan verschallende, gerelateerde
factoren, waaronder het verfijnde systeem van durfkapitaal, grotere bedrijven
etc. Dit hoofdstuk brengt een engere kijk naar voren met betrekking tot de
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relatie tussen wetenschappelijke organisaties en nieuwe toetreders door te
suggereren dat de Verenigde Staten een comparatief voordeel hebben ten
opzichte van andere landen dankzij de grotere verspreiding van "publieke" kennis
in de Amerikaanse economie.
Het laatste gedeelte van de dissertatie en hoofdstuk 7 keren terug naar de
theorie van hoofdstuk 2 en laten een groot aantal van de thema's uit de
hoofdstukken 3, 4, 5 en 6 de revue passeren. Het laatste hoofdstuk is slechts
gericht op een enkele theoretische vraag, namelijk de voorwaarden die de
winnaars van de verliezers onderscheiden in een turbulente markt. Een
correlatie- en regressieanalyse worden geintroduceerd om te testen of betere
prestaties zijn gerelateerd aan de volgende factoren: niveaus van intern leren,
niveaus van leren bij andere organisaties, het leren door overnames, research
"openness", locatie, grootte en diversificatie. De resultaten laten het belang zien
van (1) extern leren bij wetenschappelijke organisaties, (2) lokalisatie in
California, (3) het aantal werknemers, (4) bekwaamheid in combichem en (5)
vroegere ervaring in de ontwikkeling van medicijnen. Het hoofdstuk en daarmee
de dissertatie concluderen met de volgende normatieve voorschriften: bedrijven
kunnen hun opbrengsten verhogen door een meervoudig technologisch platform
te creeren, door middel van het verhogen van het interne niveau van leren, door
het bevorderen van research "openness" en door sterke banden te onderhouden
met wetenschappelijke organisaties.
